CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Orimet, 50 mg, tabletki powlekane
Orimet, 100 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Orimet, 50 mg, tabletki powlekane

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg metoprololu winianu.

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: kazda tabletka powlekana zawiera 14,5 mg laktozy
jednowodnej.

Orimet, 100 mg, tabletki powlekane

Kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg metoprololu winianu.

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: kazda tabletka powlekana zawiera 29 mg laktozy
jednowodnej.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana

Orimet, 50 mg:

Rozowe, okragte tabletki powlekane, z linig podziatu po jednej stronie i wyttoczonym oznaczeniem
,»J0” po drugiej stronie.

Tabletke mozna podzieli¢ na rowne dawki.

Orimet, 100 mg:

Biate lub prawie biate, okragle tabletki powlekane, z linig podzialu po jednej stronie i wyttloczonym

oznaczeniem ,,100” po drugiej stronie.
Tabletke mozna podzieli¢ na rowne dawki.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Orimet jest wskazany do stosowania u 0sob dorostych:

. w nadci$nieniu tetniczym,

. w dlawicy piersiowej,

. w tachyarytmiach, szczegolnie w czestoskurczu nadkomorowym,

. W zapobieganiu zgonowi sercowemu i ponownemu zawatowi migs$nia sercowego po ostrej fazie
zawalu,

. w zapobieganiu napadom migreny.
4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie
Dawke nalezy dostosowa¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta, w celu unikniecia bradykardii.
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Zaleca si¢ nastepujgce dawkowanie:

Nadcisnienie tetnicze

U wigkszosci pacjentow zazwyczaj stosowana skuteczna dawka to 100 mg do 200 mg na dobe,

w dawce pojedynczej lub w dwoch dawkach podzielonych. Dawkg pojedyncza nalezy przyjmowac
rano. Jesli podanie dawki 200 mg nie powoduje pozadanego dziatania, dawk¢ mozna zwigkszy¢ lub
zastosowac leczenie skojarzone z innym lekiem przeciwnadcisnieniowym, gtéwnie z lekiem
moczopednym lub antagonista wapnia z grupy pochodnych dihydropirydyny.

Dlawica piersiowa
100 mg do 200 mg na dobg, w dwoch dawkach podzielonych. W razie koniecznosci dawke te¢ mozna
dalej zwigksza¢ lub dotaczy¢ do leczenia leki z grupy azotanow.

Zaburzenia rytmu serca
U wigkszo$ci pacjentow zazwyczaj stosowana skuteczna dawka to 100 mg do 200 mg na dobe,
w dwoch lub trzech dawkach podzielonych. W razie koniecznosci dawke t¢ mozna zwigkszyc¢.

Zapobieganie zgonowi sercowemu i ponownemu zawatowi migsnia sercowego po ostrej

fazie zawatu

Po leczeniu dozylnym ostrej fazy zawatu migsnia sercowego nalezy rozpocza¢ doustne podawanie
tego produktu leczniczego, 15 minut po ostatnim wstrzyknieciu dozylnym. Nalezy podawa¢ dawke
50 mg co 6 godzin przez dwie doby. W leczeniu podtrzymujacym nalezy stosowaé metoprolol

w postaci tabletek o zwyktym lub przedtuzonym uwalnianiu.

W zapobieganiu zawatowi migénia sercowego nalezy podawa¢ dawke podtrzymujaca Wynoszaca
100 mg dwa razy na dobg, rano i wieczorem.

Zapobieganie napadom migreny
100 mg do 200 mg na dobe, w 2 dawkach podzielonych.

Pacjenci z zaburzeniem czynnosci nerek
U pacjentéw z zaburzeniem czynnos$ci nerek nie ma koniecznosci dostosowania dawki, poniewaz
czynno$¢ nerek nie wptywa w sposob istotny na tempo eliminacji produktu z organizmu.

Pacjenci z zaburzeniem czynnosci wqtroby

U pacjentow z marskos$cig watroby mozna zazwyczaj podawac taka sama dawke metoprololu, jak
pacjentom z prawidlowa czynnos$cig watroby. W przypadku cigzkich zaburzen czynnosci watroby
nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki (np. u pacjentéw z zespoleniem wrotno-czczym).

Osoby w podesztym wieku
Nie ma koniecznos$ci dostosowania dawki.

Dzieci i mlodziez
Dos$wiadczenie dotyczace stosowania produktu leczniczego Orimet u dzieci i mtodziezy jest
ograniczone.

Sposob podawania
Tabletki nalezy przyjmowac¢ na czczo. Jednoczesne przyjmowanie pokarmu zwieksza biodostepnosé
metoprololu o 40%.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na metoprolol, inne beta-adrenolityki lub na ktérgkolwiek substancje
pomocniczg wymieniong w punkcie 6.1.

Wstrzas kardiogenny.

Zespot chorego wezta zatokowego (jesli nie ma stalego rozrusznika serca).
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Blok przedsionkowo-komorowy Il lub 11 stopnia.

Niestabilna, niewyréwnana niewydolno$¢ serca (obrzek ptuc, hipoperfuzja lub niedocisnienie
tetnicze).

Leczenie agonistami receptoréw beta-adrenergicznych o dziataniu inotropowym dodatnim.
Objawowa bradykardia lub niedoci$nienie tgtnicze.

Podejrzenie ostrej fazy zawatu migénia sercowego, jesli czynnos$¢ serca jest wolniejsza niz
45 skurczéw na minute, odstep PQ jest duzszy niz 0,24 s lub ciSnienie skurczowe jest mniejsze
niz 100 mm Hg.

Cigzka choroba tetnic obwodowych, z ryzykiem martwicy tkanek.

Kwasica metaboliczna.

Nieleczony guz chromochtonny nadnerczy.

4.4  Specjalne ostrzezenia i sSrodki ostroznosci dotyczace stosowania

U pacjentow leczonych beta-adrenolitykami nie nalezy stosowa¢ dozylnie antagonistow wapnia
z grupy werapamilu.

Metoprolol moze zaostrza¢ objawy chordb naczyn obwodowych np. chromanie przestankowe.

Produktu leczniczego Orimet nie wolno podawaé pacjentom z utajong lub jawna, nieleczong
niewydolnoscig serca.

U pacjentow z dtawicg Prinzmetala czestos¢ i nasilenie objawow dtawicy moze ulec zwigkszeniu na
skutek skurczu naczyn wiencowych, za posrednictwem receptorow alfa-adrenergicznych. Dlatego

U pacjentow z dtawicg Prinzmetala nie nalezy stosowaé niewybiorczych beta-adrenolitykow.
Wybiodrcze beta;-adrenolityki nalezy stosowaé ostroznie.

U pacjentow z astma oskrzelowa lub innymi przewlektymi obturacyjnymi chorobami ptuc, nalezy
stosowac leki rozszerzajace oskrzela jednoczes$nie z produktem leczniczym Orimet. W niektorych
przypadkach moze by¢ konieczne zwigkszenie dawki beta ,-mimetykow.

Leczenie metoprololem moze wptywaé na metabolizm weglowodanéw lub maskowac objawy
hipoglikemii, jednakze ryzyko wystgpienia tych zaburzen jest mniejsze niz w przypadku stosowania
niewybiorczych beta-adrenolitykow.

W pojedynczych przypadkach moga nasili¢ sie, wystepujace wczesniej, zaburzenia przewodzenia
przedsionkowo-komorowego (mogace prowadzi¢ do bloku przedsionkowo-komorowego).

Przyjmowanie beta-adrenolitykow moze utrudnia¢ leczenie reakcji anafilaktycznych. Adrenalina,
podana w zwyktych dawkach, nie zawsze zapewnia pozadany skutek leczniczy.

Jesli produkt leczniczego Orimet podaje si¢ pacjentom z guzem chromochtonnym nadnerczy, nalezy
jednoczesnie stosowac lek alfa-adrenolityczny.

Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas stosowania produktu leczniczego Orimet u pacjentow
Z luszczyca, z powodu mozliwos$ci zaostrzenia objawow.

Nalezy zachowac¢ ostroznos$¢ u pacjentéw z nadczynnoscig tarczycy, poniewaz produkt leczniczy
Orimet moze maskowac objawy.

Jesli konieczne jest odstawienie produktu leczniczego Orimet, nalezy robic to stopniowo, w ciggu
dwoch tygodni. Dawke produktu nalezy zmniejsza¢ stopniowo, az do uzyskania dawki 25 mg (polowa
tabletki o mocy 50 mg). Nalezy sci$le monitorowac stan pacjenta w tym czasie, szczegdlnie

w przypadku wystgpowania choroby niedokrwiennej serca. Podczas odstawiania beta-adrenolityku
moze wystapi¢ zwigkszone ryzyko zdarzen wiencowych, w tym naglego zgonu.
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Przed planowanym zabiegiem chirurgicznym nalezy poinformowa¢ lekarza anestezjologa

0 przyjmowaniu przez pacjenta produktu Orimet. Nie zaleca si¢ przerwania stosowania
beta-adrenolityku u pacjentow poddawanych zabiegom chirurgicznym. Nalezy unikaé¢ nagtego
podania duzych dawek metoprololu u pacjentéw poddawanych zabiegom niezwigzanym z sercem,
poniewaz moze to spowodowac bradykardie, niedoci$nienie tetnicze lub udar mozgu, w tym
zakonczony zgonem, u pacjentdw z czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego.

Produkt leczniczy Orimet zawiera laktoze. Nie nalezy go stosowac u pacjentow z rzadko wystgpujaca
dziedziczna nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchianiania
glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Metoprolol jest metabolizowany z udziatem izoenzymu CYP2D6. Produkty lecznicze bedace
inhibitorami izoenzymu CYP2D6 moga wptywac na stezenie metoprololu w osoczu. Do
inhibitoréw izoenzymu CYP2D6 naleza chinidyna, terbinafina, paroksetyna, fluoksetyna,
sertralina, celekoksyb, propafenon i difenhydramina. W przypadku rozpoczgcia leczenia tymi
produktami leczniczymi u pacjentow leczonych produktem leczniczym Orimet moze by¢
konieczne zmniejszenie dawki produktu leczniczego Orimet.

Nalezy unikaé¢ stosowania produktu Orimet jednoczes$nie z nastepujacymi produktami
leczniczymi:

Pochodne kwasu barbiturowego
Barbiturany (badania przeprowadzono z pentobarbitalem) nieznacznie przyspieszaja metabolizm
metoprololu przez zwigkszenie aktywnosci enzymow.

Propafenon

Po zastosowaniu propafenonu u czterech pacjentow leczonych metoprololem, stezenie metoprololu
w osoczu zwigkszyto si¢ od 2 do 5 razy, a u dwoch pacjentéw wystapity dziatania niepozgdane
charakterystyczne dla metoprololu. Ta interakcja zostata potwierdzona w badaniach klinicznych

zZ udziatem 8 zdrowych ochotnikow. Jest prawdopodobnie zalezna od propafenonu (podobny wplyw
ma roéwniez chinidyna) i polega na hamowaniu metabolizmu metoprololu przez izoenzym 2D6
cytochromu P450. Jednoczesne leczenie metoprololem i propafenonem sprawia trudnosci, poniewaz
propafenon réwniez blokuje receptory beta-adrenergiczne.

Werapamil

Jednoczesne stosowanie werapamilu i beta-adrenolitykow (opisane dla atenololu, propranololu
i pindololu) moze spowodowac bradykardi¢ i obnizenie ci$nienia t¢tniczego. Werapamil

i beta-adrenolityki wykazuja addytywne dziatanie hamujace przewodzenie w wezle
zatokowo-przedsionkowym oraz czynnos$¢ wezta zatokowego.

Stosowanie produktu leczniczeqgo Orimet z nastepujacymi produktami leczniczymi moze powodowagd
konieczno$¢ dostosowania dawki:

Amiodaron

U pacjentow leczonych amiodaronem moze wystapi¢ znaczna bradykardia zatokowa podczas
jednoczesnego stosowania metoprololu. Poniewaz amiodaron ma bardzo dtugi okres poltrwania
(wynoszacy okoto 50 dni), interakcja z metoprololem moze wystepowaé dtugo po odstawieniu
amiodaronu.

Leki przeciwarytmiczne klasy |

Leki przeciwarytmiczne klasy I i beta-adrenolityki wykazuja addytywne dziatanie inotropowe
ujemne, co moze skutkowac cigzkimi zaburzeniami hemodynamicznymi u pacjentow

z niewydolnos$cig lewej komory. Nalezy rowniez unika¢ takiego leczenia skojarzonego u pacjentow
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z zespotem chorego wezta zatokowego lub zaburzeniami przewodzenia
przedsionkowo-komorowego. Opisana interakcja jest najlepiej udokumentowana dla dyzopiramidu.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ)

Leki przeciwzapalne z grupy NLPZ ostabiajg przeciwnadcisnieniowe dziatanie beta-adrenolitykow.
Badania dotyczyty gtéwnie indometacyny. Interakcja ta prawdopodobnie nie dotyczy sulindaku.

W badaniach dotyczacych jednoczesnego podawania diklofenaku i metoprololu nie zaobserwowano
wystepowania tego rodzaju interakc;ji.

Difenhydramina

Difenhydramina zmniejsza (2,5-krotnie) przemiane metoprololu do alfa-hydroksymetoprololu

u pacjentéw z szybka hydroksylacjia z udziatem izoenzymu CYP2D6. Dziatanie metoprololu jest
wowczas silniejsze.

Glikozydy naparstnicy
Glikozydy naparstnicy stosowane w skojarzeniu z beta-adrenolitykami moga wydtuza¢ czas
przewodzenia przedsionkowo-komorowego i powodowaé bradykardie.

Diltiazem

Diltiazem i beta-adrenolityki wykazujg addytywne dziatanie hamujgce przewodzenie
przedsionkowo-komorowe oraz czynno$¢ wezta zatokowego. Opisywano przypadki znacznej
bradykardii podczas leczenia skojarzonego z diltiazemem.

Adrenalina

Zgloszono okoto 10 przypadkéw znacznego niedocisnienia i bradykardii u pacjentéw
otrzymujacych niewybiorcze beta-adrenolityki (np. pindolol i propranolol), ktérym podano
adrenaline. Te obserwacje kliniczne potwierdzono w badaniach z udziatem zdrowych ochotnikow.
Jesli srodki miejscowo znieczulajace, zawierajace adrenaling, zostang podane donaczyniowo,
rowniez mogg wywotaé takie reakcje . Ryzyko ich wystapienia jest prawdopodobnie mniejsze,
jezeli stosowane sg kardiowybiorcze beta-adrenolityki.

Fenylopropanolamina

U zdrowych ochotnikéw, u ktorych stosowano fenylopropanolaming (norefedryne) w dawce 50 mg
obserwowano zwigkszenie ci$nienia rozkurczowego powyzej wartosci prawidlowych. Podanie
propranololu zazwyczaj przeciwdziata zwigkszeniu ci$nienia tetniczego, zwigzanemu

z zastosowaniem fenylopropanolaminy. Niemniej jednak, beta-adrenolityki moga wywotywac
paradoksalne reakcje hipertensyjne u pacjentow przyjmujacych duze dawki fenylopropanolaminy.
Opisywano kilku przypadkéw przetomu nadcisnieniowego podczas stosowania
fenylopropanolaminy w monoterapii.

Chinidyna

Chinidyna hamuje metabolizm metoprololu u pacjentéw z szybkim metabolizmem, co skutkuje
znacznym zwiekszeniem ste¢zenia w osoczu i nasileniem blokady receptorow beta-adrenergicznych.
Podobne interakcje moga wystapi¢ po zastosowaniu innych beta-adrenolitykéw, ktore sg
metabolizowane przez ten sam uktad enzymatyczny (izoenzym 2D6 cytochromu P450).

Klonidyna

Beta-adrenolityki mogg nasila¢ reakcje hipertensyjng, wystepujaca po naglym odstawieniu klonidyny.
Jezeli u pacjenta leczonego jednoczesénie klonidyng i metoprololem konieczne jest przerwanie
leczenia, beta-adrenolityk nalezy odstawi¢ kilka dni przed klonidyna.

Ryfampicyna
Ryfampicyna moze nasila¢ metabolizm metoprololu, co skutkuje zmniejszeniem jego stezenia
W 0socCzu.



Nalezy szczegolnie uwaznie kontrolowaé pacjentow otrzymujacych metoprolol i inne
beta-adrenolityki (np. w postaci kropli do oczu) lub inhibitory monoaminooksydazy (IMAQO).

U pacjentow leczonych beta-adrenolitykami, wziewne anestetyki zwickszajg ich hamujacy wptyw
na uktad krazenia.

U pacjentéw leczonych beta-adrenolitykami moze by¢ konieczna zmiana dawki doustnych lekow
przeciwcukrzycowych.

W przypadku jednoczesnego podawania cymetydyny lub hydralazyny moze zwigkszac si¢ stezenie
metoprololu w osoczu.

4.6  Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Cigza

Produktu Orimet nie nalezy stosowa¢ w okresie cigzy, chyba ze jest to bezwzglednie konieczne.
Ogolnie, beta-adrenolityki zmniejszajg perfuzj¢ tozyska, co wiaze si¢ z opdznieniem wzrostu,
wewnatrzmacicznym obumarciem ptodu, poronieniem i przedwczesnym porodem.

Dlatego zaleca si¢ odpowiednie monitorowanie matki i ptodu, jesli kobieta w cigzy jest leczona
metoprololem. Beta-adrenolityki mogg powodowac¢ bradykardi¢ u ptodu oraz noworodka. Nalezy
0 tym pamigtac, jezeli beta-adrenolityki sa stosowane w ostatnim trymestrze cigzy i w okresie
okotoporodowym. Produkt leczniczy Orimet nalezy odstawia¢ stopniowo 48 do 72 godzin przed
wyliczong datg porodu. Jesli nie jest to mozliwe, nalezy monitorowac stan noworodka przez 48 do
72 godzin po urodzeniu, z powodu mozliwo$ci wystapienia objawow blokady receptoréw
beta-adrenergicznych (np. zaburzen serca i ptuc).

Karmienie piersia

Produktu Orimet nie nalezy stosowa¢ w okresie karmienia piersia, chyba zZe jest to bezwzglednie
konieczne. Stezenie metoprololu w mleku kobiecym jest w przyblizeniu trzykrotnie wieksze od
stezenia metoprololu w osoczu matki. Ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych u dziecka
karmionego piersig wydaje si¢ mate w przypadku podawania dawek terapeutycznych produktu
leczniczego. Niemniej jednak nalezy monitorowa¢ stan karmionych piersig niemowlat, z powodu
mozliwo$ci wystgpienia objawow blokady receptorow beta-adrenergicznych.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Po zastosowaniu produktu, u niektorych pacjentdéw moga wystapi¢ zawroty glowy lub uczucie
zmeczenia, mogace zaburza¢ sprawno$¢ psychofizyczng, co nalezy wzia¢ pod uwage podczas
prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Dziatania niepozadane wystepujg u okoto 10% pacjentow leczonych metoprololem i sg przewaznie
zalezne od dawki.

W ponizszej tabeli przedstawiono dziatania niepozadane metoprololu pogrupowane zgodnie

z klasyfikacja uktadow i narzadow MedDRA 1 czgstoscig wystgpowania: bardzo czesto (>1/10), czgsto
(=1/100 do <1/10), niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100), rzadko (=1/10 000 do <1/1 000), bardzo
rzadko (<1/10 000), nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).



Klasyfikacja |Bardzo czesto [Czesto Niezbyt czesto Rzadko Bardzo Nieznana
ukladéw i rzadko
narzadéw
MedDRA
Zaburzenia krwi Matoptytkowosé
i uktadu
chlonnego
Zaburzenia Zwickszenie masy
metabolizmu i ciata
odzywiania
Zaburzenia Depresja, koszmary [Zaburzenia Zaburzenia
psychiczne senne, zaburzenia  [pamieci, koncentracji
snu dezorientacja,
omamy,
nerwowos¢,
niepokoj
Zaburzenia Zawroty gtowy, |Parestezja
uktadu bol glowy
nerwowego
Zaburzenia oka Zaburzenia Zapalenie
widzenia, suchos¢ spojowek
i (lub)
podraznienie 0CzU
Zaburzenia ucha Szum uszny
i btednika
Zaburzenia serca Bradykardia, Bol w klatce Wydhuzenie czasu
kotatanie serca |piersiowej, przewodzenia
przemijajace przedsionkowo-
zaostrzenie komorowego,
objawow zaburzenia rytmu
niewydolnosci serca
serca, wstrzas
kardiogenny u
pacjentow z ostrym
zawalem migénia
sercowego
Zaburzenia Uczucie zimna Omdlenie Martwica u
naczyniowe w rekach i pacjentow z
stopach ciezkimi
chorobami
naczyn
obwodowych
Zaburzenia Dusznos¢ Skurcz oskrzeli u Niezyt btony
uktadu wysitkowa pacjentow z astmag Sluzowej
oddechowego, oskrzelowg lub nosa
klatki piersiowej zaburzeniami o
i $rédpiersia typie astmy
Zaburzenia Bol brzucha, Zaburzenia smaku Suchosé
zotadka i jelit nudnosci, btony
wymioty, sluzowej
biegunka, jamy ustnej
zaparcie
Zaburzenia Zwigkszenie Zapalenie
watroby i drog aktywnosci watroby
z6lciowych aminotransferaz




Zaburzenia Reakcje Zaostrzenie

skory i tkanki nadwrazliwosci luszczycy,
podskorne;j dotyczace skory nadwrazliwos$¢ na
Swiatlo,
nadmierna
potliwo$¢, tysienie
Zaburzenia Kurcze
mig$niowo- migsni, bol
szkieletowe stawow
i tkanki tacznej
Zaburzenia Przemijajace
uktadu zaburzenia popedu
rozrodczego plciowego
i piersi
Zaburzenia Zmegczenie Obrzek

ogolne i stany w
miejscu podania

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych

Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181 C, 02-222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309, e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Toksycznosé

Przyjecie przez osobe dorosta dawki 7500 mg spowodowato zatrucie zakonczone zgonem. Przyjecie
przez 5-letnie dziecko dawki 100 mg nie powodowato zadnych objawoéw po wykonaniu ptukania
zotadka. Przyjecie dawki 450 mg przez 12-letnie dziecko oraz dawki 1400 mg przez osobe dorosta
powodowato umiarkowane zatrucie. Przyjecie dawki 2500 mg przez osobe dorosta powodowato
cigzkie zatrucie, a dawki 7500 mg przez osobe dorosta — bardzo ciezkie zatrucie.

Objawy

Objawy sercowo-naczyniowe sg najwazniejsze, ale w niektorych przypadkach, zwlaszcza u dzieci
i mlodziezy mogg dominowac¢ objawy ze strony o$rodkowego uktadu nerwowego oraz depresja
oddechowa. Obserwowano bradykardig, blok przedsionkowo-komorowy I° do 111°, wydtuzenie
odstepu QT (wyjatkowe przypadki), asystoli¢, niedoci$nienie, stabg perfuzj¢ obwodowa,
niewydolno$¢ serca, wstrzgs kardiogenny, depresje oddechowa i bezdech. Pozostate objawy to:
zmeczenie, senno$¢, utrata przytomnosci, drzenie, kurcze migsni, nasilone pocenie sie, parestezja,
skurcz oskrzeli, nudno$ci, wymioty, mozliwy skurcz przetyku, hipoglikemia (szczeg6lnie u dzieci) lub
hiperglikemia, hiperkaliemia, zaburzenia nerek i przemijajacy zesp6t miasteniczny. Jednoczesne
spozywanie alkoholu, przyjmowanie lekow przeciwnadcisnieniowych, chinidyny lub barbituranoéw
moze pogorszy¢ stan pacjenta. Pierwsze objawy przedawkowania moga by¢ widoczne po uptywie
20 minut do 2 godzin od przyjecia.

Leczenie

Pacjenta nalezy leczy¢ w oddziale zapewniajacym odpowiednie leczenie podtrzymujace,
monitorowanie i nadzor.

W uzasadnionych przypadkach mozna zastosowa¢ plukanie zotadka i (Iub) podaé wegiel aktywny.
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Atropina, leki stymulujgce uktad adrenergiczny lub rozrusznik serca sg stosowane W leczeniu
bradykardii 1 zaburzen przewodzenia.

Niedocis$nienie, ostrg niewydolnos¢ serca i wstrzas nalezy leczy¢ poprzez zwigkszenie objetosci
wewnatrznaczyniowej, podanie glukagonu we wstrzyknigciu (jezeli to konieczne, z nastgpczym
podaniem glukagonu w infuzji dozylnej), dozylne podanie lekow stymulujacych receptory
adrenergiczne, np. dobutaminy, wraz z agonistami receptorow alfa;-adrenergicznych, w przypadku
rozszerzenia naczyn krwionos$nych.

Mozna réwniez rozwazy¢ dozylne podanie Ca?*.

Bardzo szerokie wskazania obejmuja intubacje i wentylacje mechaniczng. Konieczne moze by¢
wszczepienie rozrusznika serca. W razie zatrzymania krazenia spowodowanego przedawkowaniem
moga by¢ wymagane dziatania resuscytacyjne trwajace kilka godzin.

Skurcz oskrzeli moze ustapi¢ po podaniu lekow rozszerzajacych oskrzela.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiladciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: wybiodrcze beta-adrenolityki
Kod ATC: C07AB02

Mechanizm dziatania

Metoprolol jest wybiorczym lekiem beta;-adrenolitycznym, tzn. blokuje receptory beta; adrenergiczne
w sercu w dawkach mniejszych niz konieczne do wptywu na receptory beta,-adrenergiczne w
naczyniach obwodowych i oskrzelach. Niemniej jednak wybiorczo$¢ wobec receptorow
beta;-adrenergicznych moze si¢ zmniejszy¢ podczas stosowania wickszych dawek.

Metoprolol nie ma whasciwosci agonistycznych wobec receptorow beta-adrenergicznych oraz
wykazuje niewielkie dziatanie stabilizujace btong komoérkows. Leki beta-adrenolityczne majg ujemne
dziatanie inotropowe i chronotropowe.

Leczenie metoprololem zmniejsza wptyw katecholamin zwigzany z wysitkiem fizycznym

i obcigzeniem psychicznym, co powoduje zmniejszenie czestosci akeji serca, pojemno$ci minutowej
serca i ci$nienia tgtniczego. W sytuacjach stresowych ze zwigkszonym uwalnianiem adrenaliny

z nadnerczy, metoprolol nie hamuje fizjologicznego rozszerzenia naczyn. W dawkach leczniczych
metoprolol wykazuje stabsze dziatanie kurczace mieénie oskrzeli niz niewybiorcze beta-adrenolityki.
Ta wlasciwo$¢ umozliwia leczenie pacjentow z astmg oskrzelowa lub innymi obturacyjnymi
chorobami ptuc metoprololem w skojarzeniu z betay-agonistami. Metoprolol wptywa na wydzielanie
insuliny i metabolizm weglowodanéw w mniejszym stopniu niz niewybidrcze beta-adrenolityki,

a zatem moze by¢ rowniez stosowany u pacjentdow z cukrzycg. W poréwnaniu do niewybioérczych
beta-adrenolitykéw, metoprolol ma mniejszy wplyw na reakcje sercowo-naczyniowa podczas
hipoglikemii, np. tachykardig, a powrdt glikemii do normy jest szybszy niz w przypadku
niewybiorczych beta-adrenolitykow.

W nadcisnieniu t¢tniczym metoprolol znaczaco zmniejsza ci$nienie t¢tnicze przez 24 godziny,
zardbwno w pozycji stojacej i lezacej, jak 1 podczas wysitku. Podczas stosowania metoprololu
poczatkowo obserwuje sie zwiekszenie oporu naczyn obwodowych. Jednakze, w przypadku
dlugotrwatego leczenia uzyskane obnizenie ci$nienia krwi moze wynika¢ ze zmniejszenia
obwodowego oporu naczyniowego i niezmienionej pojemnosci minutowej serca. Nie stwierdzono
wystepowania zaburzen rownowagi elektrolitowe;j.

W tachyarytmii metoprolol blokuje wptyw zwigkszonej aktywnosci wspotczulnej, co powoduje
wolniejszg czynno$¢ serca, gtéwnie wskutek zmniejszonego automatyzmu komorek rozrusznikowych,
ale takze poprzez dtuzszy czas przewodzenia nadkomorowego.
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Wykazano, ze metoprolol szybko i skutecznie tagodzi objawy tyreotoksykozy. Metoprolol stosowany
w duzej dawce moze nieco zmniejszy¢ zwigkszone stezenie hormonu tarczycy Ts, wynikajace
z tyreotoksykozy. Metoprolol nie ma wptyw na stezenie hormonu Tj.

Metoprolol zmniejsza ryzyko ponownego zawatu mig$nia sercowego i zgonu, w szczegdlnosci
nagltego zgonu po zawale mig$nia sercowego.

5.2 Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie i dystrybucja

Biodostgpnos¢ wynosi 40%- 50%. Maksymalne dziatanie blokujace receptory beta-adrenergiczne
wystepuje po 1-2 godzinach. Po podaniu doustnym pojedynczej dawki 100 mg, wptyw na czgstosé
pracy serca jest nadal obserwowany po 12 godzinach.

Metabolizm

Metoprolol metabolizowany jest w watrobie, gtdéwnie przez uktad cytochromu 2D6. Zidentyfikowano
trzy gldéwne metabolity, z ktorych zaden nie wykazuje klinicznie istotnego dziatania blokujacego
receptory beta-adrenergiczne.

Eliminacja

Okres pottrwania w 0soczu wynosi od 3 do 5 godzin. Metoprolol wydala si¢ z moczem. Okoto 5%
podanej dawki ulega wydaleniu w postaci niezmienionej, pozostata czes¢ dawki wydalana jest w
postaci metabolitow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak danych z badan przedklinicznych.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna
Karboksymetyloskrobia sodowa
Krzemionka koloidalna, bezwodna
Kroskarmeloza sodowa

Skrobia zelowana, kukurydziana
Magnezu stearynian

Otoczka tabletki:

Hypromeloza 15 cps

Tytanu dwutlenek

Talk

Makrogol

Zelaza tlenek, czerwony (E 172) (tylko dla tabletki 50 mg)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy
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6.3 Okres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania
Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/Aluminium w tekturowym pudetku.
Wielkos¢ opakowania: 30 tabletek.

6.6 Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Nie dotyczy.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Orion Corporation

Orionintie 1

FI1-02200 Espoo

Finlandia

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

50 mg:

100 mg:

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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